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ÖSSZEFOGLALÓ KÖZLEMÉNY
A D-dimer laboratóriumi eredményeinek 
és klinikai értékelésének elemzése
Jákó János dr.
A fibrinogén-fibrinmolekula enzimatikus bontásakor D-dimer is keletkezik, amelynek léte a keringésben kimutatható. 
A mérések alapján elfogadott határértékek egyben fiziológiásnak is tekinthetőek. Létrejöttét alvadás, majd lysis ered-
ményének vélték. Thromboemboliás megbetegedések esetén tapasztalható vérbeli, magas koncentrációjú D-dimer 
diagnosztikus értékűnek tartott. Azokban az esetekben, amikor magas titer ellenére a thromboembolia kizárható, de 
mégis óvatosságból heparin- (LMWH-), illetve Clopidogrel-terápiát alkalmaztunk, kiderült, hogy a D-dimer értéke 
nem változott, magas maradt. Ez a tapasztalat azt jelenti, hogy a D-dimer kialakulásának nem előfeltétele az in vivo 
alvadás. Elemezve az ilyen eseteket, a háttérben májbetegséget, vesemegbetegedést találunk, de a magas kor is szere-
pet játszhat. Sokszor a D-dimer magas értékei mellett „párhuzamosan” a ferritinszint is emelkedett. Mindezek alap-
ján fel kell tételeznünk egy, „elöregedett” fehérjemolekulákra vonatkoztatható enzimatikus bontási folyamatot, amely 
általánosan érvényes.
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Kulcsszavak: D-dimer klinikai jelentősége, fibrinogén (FBG), fibrinbomlástermék (FDP) és eliminációja
Analysis of D-dimer laboratory findings and clinical evaluation
D-dimer is a product of the enzymatic degradation of the fibrinogen-fibrin molecule, and its existence is demonstra-
ble in circulation. The test based limits may be considered as normal values. It was first thought to be a product of 
coagulation, then a product of lysis. High-concentration D-dimer in blood detected in thromboembolic diseases is 
considered to be of diagnostic value. In cases where thromboembolism was ruled out despite elevated titres but 
heparin (LMWH) or CLOPIDOGREL was given as a cautionary measure, we found that D-dimer values remained 
elevated. This finding means that in vivo coagulation is not a precondition to D-dimer formation. Analysis of such 
cases uncovers liver or kidney disease in the background, but old age may also be a factor. Often elevated ferritin 
levels were observed ‘in parallel’ with elevated D-dimer values. These findings lead us to presume an enzymatic deg-
radation process of ‘elderly’ protein molecules, which is universally applicable.
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DIC = diffúz intravascularis coagulatio; FBG = fibrinogén; 
FDP = (fibrin degradation product) fibrinbomlástermék; HBV 
= hepatitis B-vírus; HCV = hepatitis C-vírus; LMWH = (low 
molecular weight heparin) alacsony molekulatömegű heparin
A Cochrane adatbázis 2016 augusztusában közzétett je-
lentése a pulmonalis embolisatio igazolásának fontos la-
boratóriumi módszerévé nyilvánítja a D-dimer meghatá-
rozását, illetve diagnosztikus értékűnek tartja annak 
magas koncentrációját a vérben. Ugyanakkor magának a 
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1. ábra A fibrinogén molekula vázlatos felépítése
laboratóriumi módszernek a szenzitivitását 80–100% kö-
zöttire becsüli, specificitását pedig 23–63%-nak tartja. 
Ebből következtetve, a negatív D-dimer-teszt-ered-
ményt a tüdőembólia kizárására alkalmasnak véli [1].
Az FBG fibrinenzimek okozta bomlástermékeinek 
egyike a D-dimer. A véralvadás I. faktora, a fibrinogén 
egy 340 kDa tömegű fibrilláris szerkezetű glikoprotein 
[2]. Három polipeptidláncból tevődik össze (α-, β-, 
γ-lánc). Felépítését és ebből következő tulajdonságait, 
illetve degradációját végző proteolyticus enzimek táma-
dáspontját krisztallográfián is alapuló technikákkal tárták 
fel [3].
Az FBG-molekula 46 nm hosszú, a két végén a β- és 
a  γ-láncok két-két nodulust alkotnak (β-nodulus, 
γ-nodulus). A két végből a degradálódásnál egy-egy D-
fragmens képződik. A középső molekulaszakaszon négy 
bütyök helyezkedik el. Ezek illeszkednek majd a végno-
dulusok preformált fészkeibe. Az FBG-molekula negatív 
töltése biztosítja e fehérje oldatban maradását, de amikor 
az aktivált trombin kötődik az alfa-lánc C-régiójához, 
akkor bekövetkezik a lysis és ezzel egy időben elveszik a 
negatív töltés és az FBG kezd fibrinné alakulni azáltal, 
hogy megindul az end-to-end és side-to-side kapcsoló-
dás (1. ábra) [4].
A kialakult fibrinháló plazmin hatására oldódik és úgy-
nevezett D és E fragmentum szabadul fel, majd a D-di-
mer, amelynek felezési ideje négy–hat óra [5].
A D-dimer meghatározására több módszer ismeretes 
(1. táblázat).
A felsorolásból érzékelhető [5], hogy az eltérő műve-
leti megoldások (szoftver, optika), a különböző immun-
szérumok (ellenanyag-tulajdonságú reagensek) alkalma-
zása a kapott mennyiségi eredményeket nagymértékben 
befolyásolják [6].
1. táblázat A D-dimer-kimutatás módozatai [5]
Teszt neve Előállítója Módszere
D-Di Test Diagnostica Stago M Latex Agglutination 
Slide, semi-quantitative
AcculotTM Sigma Diagnostics M Latex Agglutination, 
semi-quantitative
Dimertest® Latex Dade Behring M Latex Agglutination, 
qualitative
Minutex® Biopool M Latex Agglutination, 
qualitative
MDA® D-Dimer Organon Teknika M Micro-Latex Immuno-
assay, quantitative
AUTO D-Dimer Sigma Diagnostics Automated latex 
agglutination,  
quantitative
Liatest D-Dimer Diagnostica Stago Micro-latex immono-
assay, quantitative
Vidas DD BioMerieux M Rapid ELISA,  
quantitative
Asserachrom® Diagnostica Stago ELISA, quantitative
Fibronosticon 
D-Dimer
Organon Teknica ELISA, quantitative








Dade Behring Immunoturbidimetric, 
quantitative
Miniquant Biopool Immunoturbidimetric, 
quantitative
Innovance Siemens BCS Immunoturbidimetric 
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A gyakorlat számára viszont szükséges a standardizá-
ció. Általában a Diagon fejlesztette immunoturbidimet-
riás eljárást alkalmazzák, s a referenciatartományt (nor-
mális határértékek) 0–500 ngFEU/ml-ben határozzák 
meg. A mi vizsgálatainkban segítséget nyújtó Centrum-
Lab Kft. Innovance elnevezésű immunoturbidimetriás 
technikával dolgozik.
A klinikai szakirodalomból – amelyben jól mutatja ma-
gát az eredmények biztos támpontként való értékelhető-
ségének nehézsége – többek között Gualtiero Palareti 
vizsgálatai emelhetőek ki. Több készülék, módszer vizs-
gálata alapján megállapította, hogy thromboemboliák 
eseteiben a szenzitivitása és negatív prediktív értéke 
100%. Ugyanakkor, a magas fals pozitivitása miatt, külö-
nösen 65 év felettieknél, specificitását 23–63% közötti-
nek véleményezi. Következésképpen a pozitív prediktív 
értéke alacsony, 16–30% közötti [7].
A hétköznapi gyakorlatban számos olyan eredménnyel 
találkozunk (találkoztunk), amely kóros vagy extrém kó-
ros volta ellenére sem jelezhette a thromboembolia létét 
vagy patológiás alvadási folyamatot, mivel azt az elvég-
zett részletes, célratörő vizsgálatok teljes bizonyossággal 
kizárták.
Az alvadás mechanizmusával foglalkozók még ma is 
megosztottak, vagy elvetik, vagy elfogadják a continualis 
intravasalis alvadás, illetve az azt követő fibrinolysis lehe-
tőségét.
Az a bizonytalanság, amely a vérben keringő FBG – kis 
százalékban bár, de – inhomogén voltának jelenlétét kí-
sérte, vizsgálatra ösztönzött [8, 9].
Évek óta több kísérletet tettünk, hogy a vénás throm-
bosisok háttérmechanizmusában az FBG-inhomogeni-
tást értelmezhessük.
Anyag és módszer
Kidolgoztunk egy olyan összetett módszert, amellyel az 
FBG, illetve degradációs terméke (FDP) kimutathatóak, 
továbbá mennyiségileg – ha megközelítőleg is – mérhe-
tőek.
FBG előállítására úgynevezett precipitáló eljárást alkal-
maztunk, amelynek segítségével 90–95%-ban koaguláló-
dó 700 mg%-os koncentrációjú tesztoldatot állítottunk 
elő. A fibrinogén lysisét Actase-zal (Cilag), (0,1 ml Ac-
tase 2000 Ortho E), a lysis leállítását Trasylol-lal (Bayer) 
(0,1 ml Trasylol 500 KLU) végeztük.
Az így előállított oldatokat (FBG, FDP) elektroszine-
rézissel tettük láthatóvá (2. ábra).
A D és E fragmentum FBG-ellenes ellenanyag-tartal-
mú gélben elektroforézis (elektroszinerézis) segítségével 
választható szét, mennyisége denzitometriásan mérhető. 
Kérdés, hogy mi a szerepe ezeknek a fragmentumoknak, 
illetve a sorsa. 
Abban az esetben, ha feltételezzük, hogy a valószínű-
sített alvadás – fibrinolysis in vivo – „fiziológiás”, akkor 
lennie kell egy olyan clearingaktivitásnak is, amely a kép-
ződő degradációs termékeket kiszűri (3. ábra) [10].
Az eliminációs út igazolására először 125J-dal jelöltünk 
FBG-t és in vitro előállított fibrin degradációs terméke-
ket, majd hígítási sorban az alapot jelentő azonos meny-
nyiségű jelöletlen FBG-re és FDP-re rétegeztük és elekt-
roszinerézist végeztünk (4. ábra). 
A reprodukálható technika birtokában sikerült a két fő 
komponens – a D és E fragmens – lysisidőtől függő vál-
tozásának vizualizálása is [11, 12].
Később két, 25-25 patkányból álló csoportot vizsgál-
tunk. Az egyik csoport 125J-izotóppal jelzett FBG-t ka-
pott, a másik csoport 25 órás lysissel bontott FBG-t, 
ugyancsak 125J-dal jelzettet. A patkányokat 5-ös csoport-
ban narkózisban laparatomizáltuk, és a közös epevezeté-
ket kipreparálva 10 percenként gyűjtöttük az epét (5. 
ábra). A kicsorgó epe aktivitását mértük, majd szinerézis 
után a szárított preparátumot egy hétig autoradiografál-
tuk. 
Kiderült, hogy az izotóppal jelzett FBG-t inicializálva 
(iv.)  az állatok plazmája mutat csak aktivitást, és sem a 
vizeletben, sem az epében a kísérlet 2,5 órás időtartama 
alatt jelzett anyag nem jelent meg, ellentétben a jelölt 
FDP beadásánál észleltekkel. A számított és a mért akti-
vitási értékek nagyon pontosan egyeztek és biológiai kí-
sérletben jónak mondhatóak (6. és 7. ábra).
2. ábra Az FBG és FDP kimutathatósága elektroszinerézissel
3. ábra Fibrino(geno)-lyticus rendszer aktiválódása és az FDP megjele-
nése, illetve sorsa a szervezetben
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A patkányok súlyából számított plazmamennyiség ál-
talában ~11,016 ml, 3 μl aktivitása 8,75 × 10-4 μCi, plaz-
ma-összaktivitása 3,21 μCi. Az epében kiválasztott össz-
aktivitás 69,19 μCi.
A beadott 93 μCi és a beadás utáni plazma-, illetve 
epeaktivitás összesen 72,4 μCi, amely differencia elfo-
gadható, ha a macrophagokban és Kupfer-sejtekben lévő 
anyag mennyiségét figyelembe vehetjük.
A szövettani metszetek autoradiográfiája is egyértel-
műen bizonyította az eloszlás és az elimináció tényét (8. 
és 9. ábra) [13].
4. ábra Elektroszinerézis és autoradiográfia
5. ábra A patkányok epéjének gyűjtése
Állatok száma Beadott anyag Dozírozás
I. 25 Iv 93 μCi FBG 125J 1 ml/állat
II. 25 Iv 93 μCi FBG 125J 1 ml/állat
6. ábra A 125J-FBG kimutatása a plazmában.
A vizelet és az epe a 125J-FBG-t nem tartalmazza
Számított aktivitás 0,003 ml-ben ~2,43*10–2 μCi
Mért aktivitás 0,003 ml-ben ~2,43*10–2 μCi
7. ábra A 125J-FDP megjelenése az epében, de közvetlenül az inicializá-
lás után a plazmában is kimutatható, de a vizeletben nem
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Eredmények
Az említett vizsgálatok alapján egyértelmű, hogy az 
FBG-ből származó, a keringésben kimutatható D-dimer 
molekula a bélcsatornába távozik s másodlagos digestió-
nak esik áldozatául. 
Felvetődött azonban a kérdés, hogy ha klinikailag 
az  intravasalis alvadás biztonsággal kizárható, tehát a 
 thromboembolia nem vetődik fel, akkor honnan kerül a 
keringésbe a laboratóriumilag kétséget kizáróan igazol-
ható D-dimer-molekula. A kérdés fontossága annál is 
 inkább nyugtalanító, mivel számos olyan beteget észlel-
tünk, akinek D-dimer-értéke a normális felső határ 
2–3-szorosa.
Klinikai vizsgálatok
2016. januártól 2017 márciusáig 120 D-dimer-megha-
tározásra szóló igény érkezett a labratóriumba. Ezek kö-
zül 67 esetben igazolódott 500 ngFEU/ml feletti érték 
(2. táblázat).








500–1000 25 64,6 27–86
1000–1500 23 66,3 27–87
1500–2000 10 72,4 42–83
2500–3000  6 72,8 36–70
 >3000  3 73,3 69–77
A részletes vizsgálatok 66 betegnél a vénás thrombosis 
lehetőségét elvetették. Alvadásra utaló tünet 53 negatív 
(normális) esetben sem volt kóros.
A D-dimer kóros titerű jelenlétét a keringésben a kö-
vetkezőkben foglalták össze [14]:
– DIC,
– fibrinolyticus kezelés után,
– thromboembolia kíséretében,
– pulmonalis embolia, embolisatio esetében,
– mélyvénás thrombosisnál,
– akut myocardialis infarctus (24–48 óra között),
– praeeclampsia klinikai állapotában,
– nagyobb fizikai megterhelés, stressz,
– májbetegség,
– akut végtagischaemia,
– akut cardiovascularis történés,
– akut és krónikus vesekárosodás (glomerulonephritis),
– szepszis, sokk,
– posztoperatív állapot,
– extenzív szövetkárosodás (politraumatizáció).
Azok közül a betegek közül, akik a felsorolt – iroda-
lomban található – lehetőségek egyikébe sem voltak be-
sorolhatók, de ugyanakkor felvetődött a thrombuskép-
ződés esetlegessége, öt beteget kiválasztottunk és 
80–100 napig LMWH-val, illetve Clopidogrellel kezel-
tük (3. táblázat).
3. táblázat Az antikoagulánsok D-dimer koncentrációjára kifejtett hatásta-
lanságának bemutatása
Alvadásgátló Vérvétel ideje D-dimer  
(ngFEU/ml)
Clexane 2015. 04. 22  963
4000 NE/nap 2015. 04. 27 1432
2015. 05. 04  806
~80 nap 2015. 06. 17 1244
Clopidogrel 2015. 09. 02 1169
75 mg/nap 2015. 10. 07 1206
2015. 11. 11 1362
~100 nap 2015. 12. 16  962
Az előzőekben tapasztalt magas D-dimer-titer azon-
ban gyakorlatilag az alvadásgátlók hatására sem válto-
zott, jelezve azt, hogy az intravasalis FDP létrejöttét a 
legnagyobb valószínűséggel nem előzi meg alvadás, ha-
8. ábra A 125J-dal jelzett FBG-t kapott patkány mája, mutatva a homo-
gén eloszlást
9. ábra A 125J-dal jelzett FBG-vel kezelt patkány májában csak a Kupfer-
sejtben van aktivitás
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nem valószínűleg intracellulárisan proteolyticus enzimek 
hatására következik be az „elöregedett”(?) FBG-mole-
kulák bontása. 
Megbeszélés
Nyilvánvaló, hogy az irodalomban található felsorolás 
nem egységes kórlényeget takar, hiszen a kóros (DIC) 
vagy mesterséges fibrinolysis következménye nem sorol-
ható a thromboemboliák okozta megbetegedésekhez. 
A  szövetkárosodással járó állapotok (posztoperatív stá-
tusz vagy traumatizáció) sem hasonlíthatóak a máj- vagy 
vesebetegségekhez, annak ellenére sem, hogy az utóbbi-
aknál is van szövetkárosodás, sőt elhalás is, de a mértékek 
nem azonosak. Tény azonban, hogy a thromboembo-
liák nyomon követése, helyesebben gyógyítása esetén a 
 D-dimer koncentrációja csökkenő tendenciát mutat és 
normalizálódik. (Különösen thromboemboliás fiatalabb 
betegek gyógyulásánál látjuk ezt törvényszerűen.) Fon-
tos még egyszer annak hangsúlyozása, hogy normális D-
dimer-érték a thromboembolia létét szinte biztonsággal 
kizárja [15, 16].
Következtetés
Vizsgálataink szerint a legnagyobb valószínűséggel fizio-
lógiás körülmények között intravasalis alvadás nincsen. 
Az FDP jelenléte nem csak alvadás utáni fibrinolysis ered-
ménye. A hétköznapi gyakorlatban intravasalis alvadás 
(thromboembolia) nélküli magas D-dimer-értéket észle-
lünk májbetegségek (HBV-, HCV-vírus-hordozóknál), 
idült vesebetegségek esetén [17, 18]. Következésképpen 
felvetődik itt annak a lehetősége, hogy a degradálódott 
molekulák eltávolítása is akadályba ütközhet a máj ilyen 
irányú működésének csökkenése miatt. Tapasztaltuk to-
vábbá, hogy a magas D-dimer-titer többször, negatív 
májfunkciós próbák mellett magas ferritinértékhez is csat-
lakozhat. Közelebbről vizsgálva a ferritin és  D-dimer ösz-
szefüggését – ha van egyáltalán –, ma még enigma [16]. 
Bár ismert az a tapasztalat, hogy az alkoholizmusban is 
emelkedett lehet a ferritin és a D-dimer is [19].
További vizsgálatokra és szorgos megfigyelésre van 
szükség, hogy az említett tapasztalatok igazolást nyerje-
nek.
Anyagi támogatás: A közlemény megírása anyagi támo-
gatásban nem részesült.
A cikk végleges változatát a szerző elolvasta és jóvá-
hagyta.
Érdekeltségek: A szerzőnek nincsenek érdekeltségei.
Köszönetnyilvánítás
Köszönetemet fejezem ki együttműködéséért a Centrum-Lab Labora-
tóriumi Diagnosztikai Kft.-nek. 
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